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Dabigatran u pacjenta z migotaniem 
przedsionków i przewlekłą chorobą nerek. 
Przeciwwskazany? Można rozważyć? Zaleca się? 
Podsumowanie najnowszych badań i wytycznych naukowych 
z perspektywy skuteczności i bezpieczeństwa kardiologicznego 
oraz nefrologicznego
Dabigatran in atrial fibrillation patients with chronic kidney disease. 
Contraindicated? May be considered? Should be used?
Summary of the newest scientific findings and clinical guidelines from the perspective of cardiac 
and renal safety and efficacy
Filip M. Szymański
I Katedra i Klinika Kardiologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
STRESZCZENIE
Przewlekła choroba nerek (CKD) często współwystępuje z migotaniem przedsionków (AF). Obecność CKD 
powoduje nie tylko zwiększenie ryzyka zakrzepowo-zatorowego oraz ryzyka krwawień, ale także w istotny 
sposób modyfikuje farmakokinetykę leków przeciwzakrzepowych, sprawiając, że lekarze praktycy muszą 
szukać rozwiązań przeznaczonych dla tej grupy pacjentów. W jaki sposób leczyć pacjentów z CKD i AF? Czy 
leki przeciwzakrzepowe niebędące antagonistami witaminy K (NOAC) mogą być bezpiecznie stosowane 
u tych osób? Wreszcie, czy jeden z nich — dabigatran — powinien być preferowany i dlaczego? Odpo-
wiedzi na te i inne pytania dotyczące CKD u pacjentów z AF powinno dostarczyć niniejsze opracowanie.
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ABSTRACT
Chronic kidney disease (CKD) is often associated with atrial fibrillation (AF). The co-prevalence of these 
diseases not only causes an increased risk of thromboembolism and bleeding, but also significantly 
modifies the pharmacokinetics of anticoagulants. Therefore, it forces clinicians to look for solutions 
dedicated to this group of patients. How to treat patients with CKD and AF? Can non-vitamin K oral 
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WPROWADZENIE
Przewlekła choroba nerek (CKD, chronic kidney dise-
ase) jest jednym z czynników ryzyka rozwoju chorób 
układu sercowo-naczyniowego oraz zgonu z ich przy-
czyny [1, 2]. Definiuje się ją jako utrzymujące się przez 
co najmniej 3 miesiące nieprawidłowości dotyczące 
budowy i/lub funkcji nerek. Nieprawidłowości te mogą 
obejmować zaburzenia budowy strukturalnej nerek 
wykrywanych metodami obrazowymi lub histopatolo-
gicznymi. Podstawowa klasyfikacja CKD jest oparta na 
wielkości wydalania albumin z moczem oraz stopniu 
obniżenia szacowanego wskaźnika przesączania kłę-
buszkowego (eGFR, estimated glomerular filtration rate). 
Klasyfikację stopni upośledzenia funkcji nerek, zgodną 
z zaleceniami nefrologicznymi, przedstawiono w tabeli 1 
[3]. W praktyce klinicznej znacznie częściej stosuje się 
klasyfikację uproszczoną, zgodnie z którą wyróżniono 
5 zależnych od eGFR stadiów CKD (tab. 2) [3]. Zaburze-
nia czynności nerek wpływają na funkcjonowanie całego 
organizmu, modyfikując chorobowość i ryzyko zgonu.
Tabela 1. Kategorie wskaźnika przesączania kłębuszkowego (GFR, glomerular filtration rate) oraz albuminurii 
u pacjentów z przewlekłą chorobą nerek według Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO), 2012 
(źródło [3])
GFR
Kategoria GFR Wartość GFR [ml/min/1,73 m2] Opis
G1 ≥ 90 Prawidłowy lub zwiększony GFR
G2 60–89 Niewielkie zmniejszenie GFR
G3a 45–59 Zmniejszenie GFR między niewielkim a umiarkowanym
G3b 30–44 Zmniejszenie GFR między umiarkowanym a ciężkim
G4 15–29 Ciężkie zmniejszenie GFR
G5 < 15 Schyłkowa niewydolność nerek
Albuminuria
Kategoria albuminurii Dobowa utrata z moczem [mg/d.] Wskaźnik albumina/kreatynina [mg/g]
A1 < 30 < 30
A2 30–300 30–300
A3 > 300 > 300
Tabela 2. Stadia przewlekłej choroby nerek
Stadium Charakterystyka GFR [ml/min/1,73 m²]
1. Uszkodzenie nerek z prawidłowym lub zwiększonym GFR ≥ 90
2. Uszkodzenie nerek z niewielkim lub zmniejszonym GFR 60–89
3. Umiarkowane zmniejszenie GFR 30–59
4. Ciężkie zmniejszenie GFR 15–29
5. Schyłkowa niewydolność nerek <15 lub leczenie dializami
GFR (glomerular filtration rate) — wskaźnik przesączania kłębuszkowego
anticoagulants (NOAC) be safely used in these patients? And finally, should one of them — dabigatran be 
preferred, and why? The analysis presented below aims to provide answers to these and other questions 
concerning AF and CKD.
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SKALA PROBLEMU — JAK CZĘSTO CKD  
WSPÓŁISTNIEJE Z MIGOTANIEM PRZEDSIONKÓW?
W populacji ogólnej częstość występowania migo-
tania przedsionków (AF, atrial fibrillation) szacuje się na 
1–2% [4] Odsetek ten jest znacząco wyższy w grupie 
pacjentów z CKD. Zależnie od przyjętej metody moni-
torowania rytmu serca częstość występowania arytmii 
w tej grupie pacjentów jest oceniana na 7–18%, a wśród 
pacjentów powyżej 70. roku życia — nawet na 12–25% 
[5, 6]. Wzrost częstości występowania AF odnotowuje się 
już u pacjentów z nieznacznym upośledzeniem funkcji 
nerek, a wraz z dalszym spadkiem eGFR zwiększa się 
częstość arytmii [7]. W badaniu CRIC (The Chronic Renal 
Insufficiency Cohort), do którego włączono pacjentów 
z eGFR poniżej 45 ml/min, częstość występowania AF 
wyniosła 20,4% [8]. Podchodząc do problemu z drugiej 
strony i analizując wszystkich pacjentów z AF, łatwo 
stwierdzić, że w tej grupie kryteria rozpoznania CKD 
spełnia 10–15% chorych [9]. Wysoka częstość współ-
występowania obu schorzeń wynika prawdopodobnie 
z łączących je wspólnych czynników ryzyka, takich jak 
między innymi nadciśnienie tętnicze i dysfunkcja śród-
błonka naczyniowego. Również inne schorzenia, takie 
jak otyłość czy cukrzyca, przyczyniają się do negatywne-
go przebiegu obu chorób, sprawiając, że pacjenci z CKD 
oraz z AF cechują się gorszym rokowaniem niż osoby 
zdrowe.
RYZYKO ZAKRZEPOWO-ZATOROWE U PACJENTÓW Z CKD
Obniżenie ryzyka incydentów zakrzepowo-zatoro-
wych w omawianej grupie chorych stanowi ogromne 
wyzwanie. Wynika to z kilku faktów, z którymi należy się 
zapoznać, zanim wybierze się sposób leczenia przeciw-
krzepliwego odpowiedni dla pacjenta z AF i CKD. Można 
je podsumować w kilku niżej opisanych punktach.
Ryzyko zakrzepowo-zatorowe jest podwyższone  
u wszystkich pacjentów z CKD
Według obowiązujących obecnie zaleceń u pacjentów 
z AF ryzyko zakrzepowo-zatorowe jest określane w skali 
CHA2DS2-VASc (lub wg jej starszego, prawdopodobnie 
mniej doskonałego odpowiednika, tj. skali CHADS2). 
Skale te są oparte na takich czynnikach ryzyka, jak: wiek, 
płeć, choroby współistniejące, w tym niewydolność 
serca, nadciśnienie tętnicze, cukrzyca, przebyty udar 
mózgu czy incydenty sercowo-naczyniowe [9]. Obie 
wspomniane skale są jednak wysoce niedoskonałe i, tak 
jak poprzednio prezentowano, nie uwzględniają wielu 
istotnych czynników ryzyka, takich jak parametry echo-
kardiograficzne czy obturacyjny bezdech senny [10–12]. 
Jednak, co znacznie istotniejsze w kontekście omawianej 
tematyki, żadna z tych skal nie uwzględnia obecności 
CKD. W badaniu dotyczącym pacjentek z AF i obcią-
żonych wysokim ryzykiem zakrzepowo-zatorowym, 
którego wyniki niedawno opublikowano, wykazano, 
że dysfunkcja nerek — określana jako spadek eGFR po-
niżej 60 ml/min/1,73 m2 — jest czynnikiem ryzyka udaru 
niedokrwiennego mózgu istotniejszym nawet niż wy-
wiad udaru w przeszłości, który według obu skal ryzyka 
stanowi wskazanie do rozpoczęcia leczenia przeciwza-
krzepowego [13] (ryc. 1).
Co więcej, obserwuje się dwie istotne właściwości 
związane z ryzykiem udaru mózgu, mianowicie jest ono 
istotnie wyższe u pacjentów z CKD niezależnie od tego, 
jakie było wyjściowe ryzyko ocenione w skali CHA2DS2-
-VASc, a także zwiększa się wprost proporcjonalnie do 
stopniowego spadku przesączania kłębuszkowego, co 
zobrazowano odpowiednio na rycinach 2 i 3 [15, 16].
Od czego zależy wysokość ryzyka, jakim są obciążeni 
pacjenci z AF i CKD? Z jednej strony wpływa na nie samo 
schorzenie, z drugiej — częstsze współwystępowanie in-
nych, częściowo omówionych wyżej, czynników ryzyka 
ściśle związanych z CKD. Obrazuje to zmiana struktury 
populacji pacjentów zależnie od wykładników funkcji 
nerek [19]. W grupie kontrolnej, z prawidłowym eGFR, 
Rycina 1. Porównanie wpływu dysfunkcji nerek na 
ryzyko zakrzepowo-zatorowe u pacjentów z migotaniem 
przedsionków (AF, atrial fibrillation) z uwzględnieniem 
wybranych czynników ujętych w klasycznych skalach 
oceny (na podstawie [14]); *szacowany wskaźnik 
przesączania kłębuszkowego (eGFR, estimated 
glomerular filtration rate) < 60 ml/min/1,73; HR (hazard 
ratio) — wskaźnik ryzyka; TIA (transient ischaemic 
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blisko 70% pacjentów jest kwalifikowanych do grupy 
niskiego ryzyka, natomiast spośród pacjentów z CKD 
w 3. stadium — już tylko 30%, a spośród osób z CKD 
w stadium 4. lub 5. do grupy wysokiego ryzyka kwalifi-
kuje się aż 80% (ryc. 4).
Ryzyko u pacjentów z CKD i AF nie ogranicza się 
jedynie do udarów mózgu. W tej grupie obserwuje się 
też zwiększoną częstość występowania żylnej choro-
by zakrzepowo-zatorowej (również stanowiącej jedno 
z głównych wskazań do leczenia przeciwzakrzepowego). 
Podobnie jak w przypadku udaru mózgu obserwuje się 
wzrost ryzyka wystąpienia tej choroby wraz ze spad-
kiem wartości eGFR [20]. Inne powikłania stwierdzane 
w omawianej grupie chorych obejmują także podwyż-
szone ryzyko krwawień oraz ryzyko zgonu ściśle zwią-
zane z upośledzeniem funkcji nerek i obniżeniem eGFR 
[14, 17, 18].
Leczenie doustnymi antykoagulantami u pacjentów z CKD 
pomaga skutecznie obniżyć ryzyko zakrzepowo-zatorowe
W świetle omawianego wyżej problemu można so-
bie zadać pytanie, czy zastosowanie leczenia przeciw-
zakrzepowego wiąże się z korzyściami, skoro pacjenci 
z AF i CKD są obarczeni wysokim ryzykiem zakrzepowo-
-zatorowym, a część ze stosowanych u nich leków nie 
działa w sposób optymalny? Odpowiedź jest krótka: tak, 
wiąże się. W odniesieniu do antagonistów witaminy K 
większość dostępnych dowodów naukowych pochodzi 
z badań obserwacyjnych, niemniej jednak wskazują one, 
że leczenie warfaryną istotnie obniża ryzyko udaru mó-
zgu i zatorowości obwodowej u pacjentów z AF i CKD. 
Zależnie od przyjętych kryteriów włączenia i definicji 
punktów końcowych opisywana redukcja ryzyka może 
znacznie przekraczać 50% [21, 22]. W odniesieniu do 
doustnych leków przeciwzakrzepowych niebędących 
Rycina 2. Przewlekła choroba nerek (CKD, chronic kidney disease) jako czynnik ryzyka zakrzepowo-zatorowego 
niezależny od wyjściowego ryzyka ocenianego w skali CHA2DS2-VASc [17]; HR (hazard ratio) — wskaźnik ryzyka
Rycina 3. Zależność między pogorszeniem funkcji nerek a wzrostem ryzyka udaru mózgu [18]; GFR (glomerular 
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antagonistami witaminy K (NOAC, non-vitamin K oral an-
ticoagulants) istnieją jeszcze silniejsze dane pochodzące 
z badań klinicznych. Do tej pory prawdopodobnie wszy-
scy lekarze wielokrotnie zapoznawali się z wynikami 
badań, które spowodowały, że NOAC stanowią obecnie 
preferowany sposób leczenia w grupie pacjentów z AF. 
Metaanalizy dotyczące stosowania NOAC w tej podgru-
pie pacjentów wskazują, że przy łącznym rozpatrywaniu 
wszystkich leków z tej grupy ich zastosowanie wiązało 
się z niższym o 20% ryzykiem udaru mózgu lub zatoro-
wości obwodowej u pacjentów z AF niż to obserwowano 
w przypadku zastosowania warfaryny (wskaźnik ryzyka 
[HR, hazard ratio] 0,80; 95-proc. przedział ufności [CI, con-
fidence interval] 0,66–0,96) [23]. Co więcej, spośród badań 
włączonych przez autorów do analizy jedynie w tym do-
tyczącym dabigatranu udało się osiągnąć istotność sta-
tystyczną. Było to badanie RE-LY (Randomized Evaluation 
of Long-term Anticoagulation Therapy), czyli — jak należy 
zaznaczyć — także jedyne badanie poświęcone NOAC, 
w którym udało się wykazać większą redukcję ryzyka 
udaru niedokrwiennego w stosunku do obserwowanej 
w przypadku warfaryny oraz potwierdzić większą re-
dukcję ryzyka udaru mózgu lub zatorowości obwodowej 
(w obu przypadkach w odniesieniu do większej dawki 
leku) w populacji ogólnej [24]. Do badania, podobnie jak 
w innych analizach, nie włączono pacjentów ze schył-
kową niewydolnością nerek; kryterium dyskwalifikacji 
z badania stanowił w tym przypadku klirens kreatyny 
poniżej 30 ml/min. Należy zaznaczyć że dawka dabiga-
tranu (150 lub 110 mg 2 razy/d. [BID, bis in die]) w czasie 
trwania badania RE-LY nie była dobierana na podstawie 
funkcji nerek, tak jak się to dzieje obecnie w praktyce 
klinicznej. Celem analizy post hoc omawianego badania 
było potwierdzenie, czy stwierdzany korzystny efekt kli-
niczny utrzymuje się niezależnie od funkcji nerek [25]. 
Wykazano, że obniżenie ryzyka udaru mózgu lub zato-
rowości obwodowej niezależnie od wyjściowej funkcji 
nerek (określanej na podstawie klirensu kreatyniny 
≥ 80 ml/min, 50–80 lub < 50 ml/min) było większe niż 
obserwowane w przypadku warfaryny dla dawki 150 mg 
BID i takie samo jak w przypadku warfaryny dla dawki 
110 mg BID. Potwierdziło to, że dabigatran jest lekiem 
skutecznym u pacjentów z CKD w stadiach 1.–3. oraz że 
stosowanie go u pacjentów nawet z eGFR 30–50 ml/min 
wiąże się z korzyściami klinicznymi.
Pacjenci z CKD są obarczeni wyższym ryzykiem krwawień, 
które można obniżyć za pomocą NOAC
Należy pamiętać, że CKD łączy się z podwyższonym 
ryzykiem krwawień opisanym na tyle dokładnie, że ujęto 
to w powszechnie wykorzystywanej skali oceny ryzyka 
HAS-BLED, dlatego, wybierając antykoagulant, należy 
równoważyć siłę działania wraz z bezpieczeństwem sto-
sowania leku [9]. Krwawienia, zwłaszcza śródczaszkowe, 
są jednym z najgroźniejszych powikłań leczenia prze-
ciwzakrzepowego. Tak szybkie i szerokie wprowadzenie 
do praktyki klinicznej NOAC było spowodowane przede 
wszystkim faktem, że w porównaniu z warfaryną cecho-
wały się one niższym ryzykiem powikłań krwotocznych. 
Z analiz największych badań dotyczących NOAC wyni-
ka, że wszystkie leki z tej grupy są bezpieczniejsze od 
warfaryny w odniesieniu do krwawień śródczaszkowych 
i udaru krwotocznego mózgu oraz co najmniej równie 
bezpieczne w zakresie poważnych krwawień (ryc. 5). 
Rycina 4. Związek przewlekłej choroby nerek (CKD, chronic kidney disease) z ryzykiem zakrzepowo-zatorowym 
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W przypadku samego dabigatranu cytowana już analiza 
badania RE-LY dotycząca pacjentów z CKD pokazała, że 
częstość krwawień jest ściśle związana z wartością GFR, 
niezależnie od tego, czy pacjenci są leczeni warfaryną 
czy NOAC [25]. Nawet u osób z umiarkowanym upośle-
dzeniem funkcji nerek ryzyko krwawień w przypadku 
zastosowania dabigatranu nie jest istotnie wyższe niż 
w przypadku warfaryny, a większe bezpieczeństwo ob-
serwuje się w niektórych podgrupach, gdy jest stosowa-
na zmniejszona dawka leku (110 mg BID).
Leki przeciwkrzepliwe (nowszej i starszej generacji)  
są wydalane przez nerki
Jak to podkreślano na początku, metabolizm leków, 
w tym także NOAC, może być zmieniony u pacjentów 
z pogorszeniem funkcji nerek. W dużej mierze zmiany 
w farmakokinetyce wynikają z upośledzenia nerkowe-
go wydalania leku. Wielu sceptyków twierdzi, że z tego 
powodu stosowanie dabigatranu — w dużej mierze wy-
dalanego drogą nerkową — może nie być bezpieczne u pa-
cjentów z CKD. Czy to prawda? By odpowiedzieć na to 
pytanie, warto spojrzeć na poniższą tabelę (tab. 3) [26, 27].
Żaden ze stosowanych obecnie leków przeciwza-
krzepowych nie jest wydalany z pominięciem nerek. Co 
więcej, starsza warfaryna jest wydalana tą drogą w po-
nad 90%, czy więc nie będzie stwarzać dla pacjentów 
z upośledzeniem funkcji nerek jeszcze większego za-
grożenia niż NOAC, zwłaszcza w początkowym okresie 
leczenia, gdy lekarz jest zmuszony empirycznie ustalać 
właściwą dawkę leku. Riwaroksaban, w porównaniu 
z dabigatranem, jest wydalany drogą nerkową w stop-
niu mniejszym tylko o 14%. Dabigatran może jednak 
Rycina 5. Redukcja ryzyka krwawień związana ze stosowaniem poszczególnych doustnych antykoagulantów 
niebędących antagonistami witaminy K (NOAC, non-vitamin K antagonist oral anticoagulants); BID (bis in die) — 2 razy/ 
/dobę; QD (quaque die) — raz na dobę
5 mg apiksabanu BID
150 mg dabigatranu BID
110 mg dabigatranu BID
20 mg riwaroksabanu QD
5 mg apiksabanu BID
150 mg dabigatranu BID
110 mg dabigatranu BID





Krwawienia wewnątrzczaszkowe, udar krwotoczny
Poważne krwawienia
Korzystniejsze NOAC
Tabela 3. Farmakokinetyka doustnych antykoagulantów niebędących antagonistami witaminy K (źródło [26])
Cecha Warfaryna Dabigatran Riwaroksaban Apiksaban
Eliminacja drogą nerkową (%) 92 80 66 27
Wiązanie z białkami osocza (%) 94 34–35 92–95 87
Okres półtrwania [h] 40 14–17 5–9 10–14
Szczyt działania [h] 72–96 2 2–4 3–4
Możliwość odwrócenia działania za pomocą hemodializy Nie Tak Nie Nie
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wykazywać pewną przewagę nad tym ostatnim. Tak jak 
to zaprezentowano na łamach innej pracy poglądowej, 
NOAC podawane 2 razy/dobę cechują się lepszym pro-
filem farmakokinetycznym oraz większą stabilnością 
i mniejszym maksymalnym osiąganym stężeniem oraz 
brakiem gwałtownego spadku stężeń, co jest szczególnie 
istotne u pacjentów z CKD [28, 29] (ryc. 6). Dodatkowy 
atut, który jest właściwy jedynie dabigatranowi, to możli-
wość odwrócenia jego działania za pomocą hemodializy.
W wytycznych nie określono starych „leków  
przeciwzakrzepowych” (warfaryny i acenokumarolu)  
jako preferowanych u pacjentów z CKD
W wytycznych Europejskiego Towarzystwa Kardiolo-
gicznego (ESC, European Society of Cardiology) z 2012 roku 
bardzo szeroko i dokładnie opisano NOAC, podkreślając 
ich pozycję jako leków z wyboru w grupie pacjentów z AF 
i podwyższonym ryzykiem zakrzepowo-zatorowym [9]. 
Choć codzienna praktyka kliniczna wskazuje, że wielu 
lekarzy z rezerwą podchodzi do stosowania NOAC u pa-
cjentów z AF i CKD, to w żadnym punkcie dokumentu nie 
napisano, że takie leczenie nie powinno być stosowane. 
Przeciwnie; w wytycznych podano, że „NOAC są roz-
sądnym rozwiązaniem w doustnym leczeniu przeciw-
zakrzepowym u pacjentów z AF oraz lekką do umiarko-
wanej CKD” [9]. Równocześnie nadmieniono, że żaden 
NOAC nie powinien być stosowany u pacjentów z ciężkim 
uszkodzeniem nerek (klirens kreatyniny < 30 ml/min). 
W przypadku obecności CKD, jak wiadomo, dabigatran 
będzie wymagał zmniejszenia dawki do 110 mg BID, aby 
zrównoważyć bilans korzyści i ryzyka. Nieco inne regula-
cje prawne obowiązują w Stanach Zjednoczonych, gdzie 
na podstawie analiz farmakokinetycznych stosowanie 
dabigatranu w zmniejszonej dawce 75 mg BID dopusz-
czono u pacjentów z klirensem kreatyniny 15–29 ml/min. 
W badaniach służących ocenie takiego dawkowania leku 
stwierdzono, że łączy się ono z bezpieczeństwem, nie 
prowadząc do akumulacji leku, a jednocześnie zapew-
nia dobry efekt przeciwkrzepliwy [30]. Jeszcze raz należy 
jednak podkreślić, że zarówno w europejskiej rejestracji 
leku, jak i w polskich wytycznych nie pozwolono stosować 
żadnego NOAC u polskich pacjentów z klirensem kre-
atyniny poniżej 30 ml/min. Jest to natomiast bezpieczne 
u pacjentów z uszkodzeniem nerek w mniejszym stopniu.
Nieprawidłowo dobrane leczenie przeciwzakrzepowe 
może powodować stopniowe upośledzanie funkcji nerek
W doborze właściwego leku przeciwzakrzepowego 
powinno się uwzględniać nie tylko to, jak CKD działa 
na farmakokinetykę leków, ale również to, czy same leki 
nie będą powodować stopniowego pogorszenia funkcji 
nerek. W literaturze już opisywano niekorzystny wpływ 
warfaryny na nerki, który jest spowodowany dwoma 
zjawiskami. Z jednej strony prezentowano przypadki 
indukowanej warfaryną kalcyfikacji nerek, występującej 
nawet u pacjentów poddanych terapii tym lekiem, u któ-
rych wyjściowo CKD nie występowała [31, 32]. Z drugiej 
strony opisywano także zjawisko indukowanej warfary-
ną nefropatii — definiowane jako niedający się wyjaśnić 
innymi przyczynami wzrost stężenia kreatyniny w su-
rowicy krwi o co najmniej 0,3 mg/dl w ciągu tygodnia 
od osiągnięcia wartości międzynarodowego wskaźnika 
Rycina 6. Stabilność farmakokinetyczna dabigatranu osiągnięta dzięki dawkowaniu leku 2 razy/dobę (BID, bis in die) 
(na podstawie [28]); QD (quaque die) — raz na dobę; trough/peak — wskaźnik trough/peak
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znormalizowanego (INR, international normalized ratio) 
równej 3,0 lub więcej. Postuluje się, że występowanie 
nefropatii indukowanej warfaryną jest pochodną krwo-
toków śródkłębuszkowych, zatykania cewek nerkowych 
przez złogi erytrocytów, apoptozy komórek śródbłon-
ka kłębuszków także bezpośrednio indukowanej przez 
warfarynę, ale też zwiększonym ryzykiem zakrzepowo-
-zatorowym obserwowanym u pacjentów z AF [33]. Co 
istotne, podobnych zjawisk nie opisywano w przypadku 
innych leków przeciwzakrzepowych, a w odniesieniu do 
dabigatranu opisano nawet pewne korzyści.
Podczas zjazdu ESC w 2014 roku zaprezentowano 
dane dotyczące wpływu stosowania przez 2 lata dabiga-
tranu na funkcję nerek [34]. Wykazano, że — w stosun-
ku do warfaryny — stosowanie dabigatranu, zarówno 
w dawce 110 mg BID, jak i 150 mg BID, łączy się ze spo-
wolnieniem progresji CKD. Omawiany efekt obserwo-
wano również w podgrupie chorych na cukrzycę, którzy 
są narażeni na zwiększone ryzyko szybkiej CKD. Na ry-
cinie 7 przedstawiono podsumowanie opisanych zjawisk 
— u pacjentów stosujących warfarynę GFR pogarsza się 
w sposób niemal liniowy, zwłaszcza w grupie z INR prze-
kraczającym wartości terapeutyczne, natomiast w gru-
pie leczonej dabigatranem obserwowane niekorzystne 
zmiany są istotnie mniejsze [34].
PODSUMOWANIE
Jak zatem leczyć przeciwzakrzepowo pacjenta z AF 
i CKD? Z całą pewnością mając na uwadze schemat uka-
zany na rycinie 8. Zgodnie z nim u pacjenta z AF współ-
występowanie CKD powoduje jednoczesne zwiększenie 
ryzyka zarówno zatorowo-zakrzepowego, jak i powikłań 
krwotocznych, zmuszając lekarza do wyboru odpowied-
niej strategii leczenia (ryc. 9) [35].
W kontekście przedstawionych wyżej danych oraz 
aktualnych zaleceń ESC leki z grupy NOAC stanowią 
lepszą i bezpieczniejszą niż antagoniści witaminy K al-
ternatywę w obniżaniu ryzyka udaru mózgu i powinny 
być preferowane w miejsce „starych” leków. Aby jednak 
właściwie wybrać odpowiedni NOAC spośród dostęp-
nych na polskim rynku, należy jeszcze raz rozważyć 
profil korzyści i ryzyka oraz dostępne dane oparte na 
dowodach naukowych (evidence-based medicine). Dabi-
gatran może być lekiem szeroko stosowanym w grupie 
Rycina 8. Schemat zależności między migotaniem 













Rycina 7. Zmiana parametrów funkcji nerek związana ze stosowaniem warfaryny lub dabigatranu (na podstawie [34]); 
TR (therapeutic range) — przedział terapeutycznych wartości międzynarodowego wskaźnika znormalizowanego 
(INR, international normalized ratio); GFR (glomerular filtration rate) — wskaźnik przesączania kłębuszkowego;  
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pacjentów z lekką do umiarkowanej niewydolnością 
nerek, ponieważ:
• jako jedyny według metaanaliz skuteczniej od warfa-
ryny redukuje ryzyko udaru mózgu lub zatorowości 
obwodowej u pacjentów z umiarkowaną niewydol-
nością nerek (iloraz szans [OR, odds ratio] dla riwa-
roksabanu 0,87; 95% CI 0,63–1,19, OR dla apiksabanu 
0,60; 95% CI 0,32–1,10, OR dla dabigatranu 0,72; 95% 
CI 0,57–92) [36];
• stosowanie dabigatranu łączy się z niższym ryzykiem 
krwawień niż stosowanie warfaryny;
• dabigatran to jedyny lek przeciwzakrzepowy, w od-
niesieniu do którego wykazano korzystny wpływ na 
progresję CKD względem warfaryny;
• profil dawkowania 2 razy/dobę zapewnia większą 
stabilność farmakokinetyczną dabigatranu, a przez 
to jego większe bezpieczeństwo w porównaniu z le-
kami przeciwkrzepliwymi stosowanymi raz na dobę;
• wyniki pierwszego badania klinicznego z zastosowa-
niem dabigatranu opublikowano w 2009 roku — już 
6 lat temu, co sprawia, że przestał on już być „no-
wym lekiem przeciwkrzepliwym”; doświadczenie 
kliniczne dotyczące jego stosowania jest szerokie, 
także w wymagających grupach pacjentów, takich 
jak osoby z CKD.
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